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Аннотация

В последнее время все чаще рассматривают альтеративное влияние стресса на пародонт, которое связано с на-
рушением процессов перекисного окисления липидов. В связи с этим с целью уменьшения выраженности клини-
ческих проявлений пародонтита в острой стадии целесообразно использование антиоксидантной и антигипокси-
ческой терапии. В экспериментальном исследовании проведена сравнительная характеристика воспалительно-
деструктивных поражений пародонта при разном уровне стрессового воздействия, а также определен
терапевтический эффект ацизола на степень регенерации мягких тканей пародонта в данных условиях.
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Abstract

Recently, the alterative effect of stress on periodontium, which is associated with the disturbance of lipid peroxidation
processes, is increasingly being considered. In this regard, in order to reduce the severity of clinical manifestations of pe-
riodontitis in the acute stage, it is advisable to use antioxidant and antihypoxic therapy. In an experimental study, a com-
parative analysis of inflammatory-destructive periodontal lesions was performed at different levels of stress, and the the-
rapeutic effect of acyzole on the degree of regeneration of soft periodontal tissues under the given conditions was deter-
mined.
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ВВЕДЕНИЕ
Пародонтит – воспалительно-деструктивный про-

цесс тканей пародонта, который сопровождается вос-
палением десны и разрушением связочного аппарата с
последующей резорбцией костной ткани [1].

Актуальность
По данным Всемирной организации здравоохра-

нения, заболевания пародонта встречаются у 95%
взрослого населения [2, 3]. Значительная распростра-
ненность, полиэтиологичность и общетоксическое
действие на организм источников хронической ин-
фекции, малоэффективные способы лечения на позд-
них стадиях с наличием выраженных эстетических де-
фектов и галитозом обусловливают как медицинскую,
так и социальную значимость проблемы [4]. 

По данным литературных источников, существен-
ную роль в развитии пародонтита отводят как мест-
ным, так и общим факторам. В последнее время среди
научных работ большое внимание уделяется влиянию
стрессового фактора на усугубление альтеративных
изменений при болезнях пародонта [5].

Обоснование
Доказано, что возрастную инволюцию пародонта

ускоряют хронический стресс и антиоксидантная не-
достаточность, вызванная нарушением процессов пе-
рекисного окисления липидов [6, 7]. В связи с этим с
целью уменьшения выраженности клинических про-
явлений целесообразно использование антиоксидант-
ной и антигипоксической терапии [8].

В Иркутском институте химии Сибирского отделе-
ния РАН был синтезирован препарат ацизол (ком-
плекс цинка и 1-винилимидазола) с высоким антиги-
поксическим эффектом, который применяется как
антидот при острых отравлениях угарным газом и
продуктами термодеструкции тканей. 

Ацизол уменьшает потребность тканей и органов в
кислороде, что повышает устойчивость органов к ги-
поксии, в том числе и при отравлении продуктами ме-
таболизма [9]. 

Учитывая указанные универсальные протекторные
механизмы действия, можно предположить возмож-
ность эффективного влияния ацизола на регенератор-
ные процессы за счет снижения гипоксии тканей.

Многофункциональное эффективное положитель-
ное влияние ацизола заключается еще и в мобилиза-
ции гистогенных и гематогенных (гистиоцитов, лим-

фоидных элементов, эндотелиоцитов и др.) иммуно-
компетентных клеток [10].

Цель исследования – изучение особенностей влия-
ния эмоционально-болевого стресса на течение вос-
палительно-деструктивных процессов пародонта в
эксперименте, а также определение терапевтического
уровня влияния ацизола на степень регенерации тка-
ней в данных условиях.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Все эксперименты были выполнены на 105 кры-

сах-самцах линии Wistar в возрасте 12–15 мес с массой
тела 180±20 г. Для решения задач по определению
уровня влияния эмоционально-болевого стресса на
снижение регенераторных процессов в тканях паро-
донта при воспалительных процессах и определения
уровня корригирующего влияния на них ацизола была
создана экспериментальная модель на животных.

Экспериментальные животные находились в усло-
виях стационарного вивария на стандартном пищевом
рационе, включающем пшеницу, кукурузу, клевер,
овощи, со свободным доступом к пище и воде.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Всего проведено две серии экспериментов. 

В каждой серии были задействованы группы по 
15 животных (см. таблицу).

В I серии эксперимента изучалось влияние аци-
зола на регенерацию мягких тканей при эксперимен-
тальной модели гнойно-некротического воспаления
пародонта. Для этого крысам под анестезией наноси-
лась механическая травма иглой длиной 12 мм в обла-
сти края десны с вестибулярной поверхности нижней
челюсти вплотную вдоль зуба с небольшим усилием
для разрыва тканей и внедрением в костную часть че-
люсти. Затем раневая поверхность обрабатывалась 
0,2 мл 10% раствора хлористого кальция и 0,3 мл куль-
туры стафилококка, полученной из посева гноя паци-
ентов с хроническим генерализованным пародонти-
том. После этого с целью подтверждения возможного
положительного терапевтического влияния ацизола
животным внутрижелудочно через зонд ежедневно ут-
ром вводился 6% ацизол из расчета 50 мг на 1 кг массы
тела. Параллельно, с целью исключения эффекта пла-
цебо, на фоне этой же модели раствор ацизола был за-
менен на изотонический раствор натрия хлорида. 

Во II серии изучались морфологические аспекты
при экспериментальной модели гнойно-некротиче-
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ского воспаления пародонта на фоне эмоционально-
болевого стресса с определением уровня терапевтиче-
ского влияния ацизола. Для этого эмоционально-бо-
левой стресс моделировался по методике О.Desiderato
и соавт. (1974 г.). Животных, с предварительным от-
странением от пищи в течение 3 дней, помещали в
специальную двухуровневую клетку, через пол ниж-
него уровня пропускали электрический ток силой в 
4 мА, при этом крысы могли избежать удара током,
только переходя на другой уровень. В результате фор-
мировался условный рефлекс, вынуждающий живот-
ных постоянно находиться на верхнем уровне клетки.
Затем на пол верхнего уровня клетки подавались
удары электрического тока силой 6 мА в течение 2 с
через случайные промежутки времени. Воздействие
длилось по 6 ч в течение 2 нед. В дальнейшем на фоне
смоделированного эмоционально-болевого стресса у
крыс экспериментально вызывалось генерализован-
ное воспаление пародонта по аналогичной методике с
первой моделью.

Изучение терапевтического влияния ацизола и
контрольное исследование с целью исключения эф-
фекта плацебо проводились аналогично способам 
I серии экспериментов.

Выведение животных из эксперимента проводи-
лось под наркозом методом декапитации. Биопсий-
ный материал забирался на границе пораженной и
здоровой слизистой оболочки для дальнейшего мор-
фологического исследования. Фиксация материала
производилась путем помещения в 10% раствор ней-

трального формалина. После гистологической про-
водки производилась заливка материала парафином с
последующим приготовлением гистологических сре-
зов толщиной 5–6 мкм. Окраска микропрепаратов
проводилась гематоксилином и эозином.

Все исследования с использованием эксперимен-
тальных животных выполнялись с соблюдением
принципов гуманности, изложенных в директивах Ев-
ропейского сообщества (86/609/ЕЕС) и Хельсинкской
декларации, в соответствии с Международными реко-
мендациями по проведению медико-биологических
исследований с использованием экспериментальных
животных (1985 г.) и Правилами лабораторной прак-
тики в Российской Федерации (приказ Минздрава РФ
от 19.06.2003 №267).

На 14-й день эксперимента отмечались стойкие
воспалительные изменения с развитием гиперемии,
отека, формированием глубоких пародонтальных кар-
манов, без поражения костной ткани. На 30–35-й
день от начала эксперимента состояние животных за-
метно ухудшилось, в полости рта отмечалось нараста-
ние отека, гиперемии слизистой оболочки десны, 
наблюдались выраженная кровоточивость десен и по-
движность зубов 1–2-й степени. В связи с выражен-
ным болевым синдромом животные с трудом прини-
мали пищу, что приводило к повышенному образова-
нию мягкого зубного налета. На этом этапе уже
отмечались деструкция костной ткани с разрушением
кортикальной пластинки и губчатого вещества, нерав-
номерная атрофия альвеолярного отростка с расшире-

Распределение животных по группам и сериям экспериментов

Название экспериментальной
группы животных

Условия и характеристика опытов
Количество
животных

Интактные животные 15

I серия – изучение влияния ацизола, обладающего антиоксидантными и антигипоксическими свойствами, на регенераторные
процессы при гнойно-некротическом воспалении в мягких тканях

Модель №1

Модель генерализованного пародонтита, вызванная нанесением острой
механической травмы мягких тканей десны с последующим введением 0,3 мл

лиофилизата бактерий золотистого стафилококка и 0,2 мл 10% раствора
кальция хлорида

15

Группа лечения №1 На фоне модели 1 вводился 6% ацизол энтерально 15

Группа контроля №1
Для исключения эффекта плацебо животным энтерально вводился

изотонический раствор хлорида натрия на фоне модели 1
15

II серия – изучение влияния ацизола, с учетом его антиоксидантных и антигипоксантных свойств, на регенераторные процессы при
гнойно-некротическом воспалении в мягких тканях десны на фоне эмоционально-болевого стресса

Модель №2

Модель генерализованного пародонтита, где на фоне эмоционально-болевого
стресса (воздействие электрического тока) наносилась острая механическая
травма мягких тканей десны с последующим введением 0,3 мл лиофилизата
бактерий золотистого стафилококка и 0,2 мл 10% раствора кальция хлорида

15

Группа лечения №2 На фоне модели 2 вводился 6% ацизол энтерально 15

Группа контроля №2
Для исключения эффекта плацебо животным энтерально вводился

изотонический раствор хлорида натрия на фоне модели 2
15



39СЕЧЕНОВСКИЙ ВЕСТНИК № 3 (33), 2018 г. / SECHENOV MEDICAL JOURNAL NO. 3 (33), 2018

КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА

нием костномозговых каналов. В слизистом слое
десны в области раны отмечались лимфоплазмоци-
тарная, преимущественно нейтрофильная, инфильт-
рация, отек и полнокровие микрососудов. При этом в
основной массе животных при морфологическом ис-
следовании сердца, почек, печени легких и головного
мозга изменения были на том же уровне, что и у жи-
вотных из интактной группы.

Лечение ацизолом начиналось с 30-го дня от мо-
мента инициации модели пародонтита без дополни-
тельного стрессового воздействия, так как именно в
эти сроки выраженность альтеративных изменений
была максимальна. На фоне проводимой терапии
макроскопически отмечались снижение отечности,
некоторое уменьшение гиперемии десны, уменьше-
ние глубины пародонтальных карманов. Морфологи-
ческие исследования, проведенные на 21-й день с мо-
мента начала лечения, показали, что раневая поверх-
ность десны стала гладкой, с замещением
многослойным плоским эпителием обычной тол-
щины с сохранением стратификации слоев. Под эпи-
телиальным пластом располагалась тонкая ровная
прослойка рыхлой волокнистой соединительной
ткани с пролиферацией микрососудов. В области
шейки зуба формировалось зубодесневое прикрепле-
ние. Отмечалось уменьшение выраженности воспали-
тельной инфильтрации.

В ходе морфологических исследований в группе с
моделью экспериментального пародонтита на фоне
эмоционально-болевого стресса наблюдались более
выраженные проявления патологического процесса в
тканях пародонта. Во всех случаях отмечалось форми-
рование патологических пародонтальных карманов с
гноетечением, неравномерной резорбцией костной
ткани и замещением ее грануляционной тканью. Об-
ращала на себя внимание более выраженная резорб-
ция межзубных перегородок, приводящая к подвиж-

ности зубов 2–3-й степени. Микроскопически вы-
являлись диффузная лимфогистиоцитарная инфильт-
рация в области эпителиального пласта пародонталь-
ного кармана и глубоких слоях периодонта (рис. 1). 
В микропрепаратах визуализировались участки с дез-
организацией соединительной ткани.

В группе лечения пародонтита при его экспери-
ментальном моделировании на фоне эмоционально-
болевого стресса 6% ацизолом отмечались снижение
интенсивности гиперемии, уменьшение отека, пре-
кращение гноетечения. При микроскопическом ис-
следовании на 21-й день эксперимента отмечалось за-
крытие раневого канала с рубцеванием, при этом сте-
пень выраженности воспалительных изменений была
значительно ниже, что выражалось в уменьшении ги-
перемии и отека вплоть до их полного исчезновения.
Микроскопически имела место редукция инфильтра-
ции иммунокомпетентными клетками и отека тканей
слизистой оболочки десны. В области раны отмеча-
лось фиброзирование стромы (рис. 2). В эпителиаль-
ном пласте количество слоев было сниженным, при
этом базальные клетки располагались на 2/3 толщины
пласта.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Данные морфологического исследования тканей

десны свидетельствуют о потенцирующем альтератив-
ном влиянии эмоционально-болевого стресса на со-
стояние зубочелюстной системы при эксперимен-
тальном парадонтите у крыс. Использование ацизола
было обусловлено его способностью к ускорению ре-
генераторных процессов поврежденных тканей за счет
выраженного антиоксидантного и антигипоксантного
действия, а также за счет активации иммунокомпе-
тентных клеток. В ходе эксперимента было доказано
положительное терапевтическое влияние ацизола на
лечение пародонтита при его экспериментальном мо-

РИС. 1. Состояние тканей десны при модели №2: 1 – вы-
раженная воспалительная, преимущественно нейтро-
фильная, инфильтрация всех слоев десны; 2 – дезоргани-
зация соединительнотканной стромы ( 150).

РИС. 2. Состояние тканей десны при лечении ацизолом
пародонтита при его экспериментальном моделировании
на фоне эмоционально-болевого стресса: 1 – восстанов-
ление эпителиального пласта; 2 – пролиферация микро-
сосудов. Фиброз стромы ( 150).
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делировании, что может быть использовано в клини-
ческой практике после проведения соответствующих
дополнительных исследований.
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